Эндотелиальная дисфункция в генезе сердечно-сосудистой патологии - возможности диагностики и ее коррекции by Шевченко, Ю. Л. et al.
217
принципам доказательной медицины и запросам 
практического здравоохранения. 2. Комплексное 
использование современных информационных 
систем и технологий в учебном процессе. 3. Обя-
зательно наличие образовательных ресурсов и 
мест проведения подготовки для полноценно-
го индивидуализированного усвоения учебных 
программ. 4. Обучение строится на принципах 
обратной связи с регулярной оценкой приобре-
таемых знаний. 5. Практический курс обучения 
должен включать работу в клинических отделе-
ниях, диагностических кабинетах, операцион-
ных. Особенно это касается навыков по неотлож-
ной помощи. 6. В условиях областного центра 
пребывание в нескольких лечебных учреждениях 
позволяет получить качественную подготовку по 
разным разделам флебологии.
Шайдаков Е.В., Булатов В.Л.,  
Порембская О.Я., Григорян А.Г., 
Росуховский Д.А. 
 
ПРЕКОНДИЦИОНИРОВАНИЕ 
ВЕНОЗНЫХ ТРАНСПЛАНТАТОВ  
В НАНОЭМУЛЬСИИ «ПЕРФТОРАН»
Научно-исследовательский институт 
экспериментальной медицины,
г. Санкт-Петербург, Российская Федерация
Актуальность. Одной из нерешенных проблем 
в операциях по пересадке венозных сегментов, 
как в венозную, так и в артериальную позицию, 
является ишемия трансплантата. Именно с этим 
явлением связывают риск тромбоза целевого со-
суда после операции. Традиционно в качестве 
среды консервации применяется физиологиче-
ский раствор, в который погружают заполненную 
им же герметизированную вену. Для предотв- 
ращения метаболических нарушений в ткани 
трансплантата, повышения его жизнеспособно-
сти и приживаемости, представляется актуаль-
ным изучение преинкубации трансплантатов вен 
в среде, переносящей кислород, наноэмульсии 
«Перфторан».
Цель. Сравнить показатели жизнеспособно-
сти эндотелия после преинкубации венозных 
сегментов in vitro в наноэмульсии «Перфторан», 
физиологическом растворе, венозной и артери-
альной  крови пациента.
Материал и методы. Исследованы фрагмен-
ты большой подкожной вены длиной 5 см, взя-
тые интраоперационно в ходе аортокоронарного 
шунтирования у 58 пациентов с ишемической 
болезнью сердца. Исследуемый участок вены 
разобщался на 5 фрагментов длиной по 1 см. С 
одного тотчас производилась браш-биопсия ин-
тимы с последующим приготовлением пленчато-
го препарата эндотелия. Оставшиеся 4 венозных 
фрагмента помещались в 4 пробирки с исследуе- 
мыми средами. Равными объемами по 10 мл в 
качестве консервантов применялись 0,9% рас-
твор NaCl, гепаринизированная аутоартериаль-
ная и аутовенозная кровь, Перфторан. Последу-
ющие биопсии проводились на 15 и 30 минутах 
инкубации. Всего изучено 522 пленчатых препа-
рата эндотелия. Из них – 58 контрольных пре-
паратов, приготовленных из контрольной биоп-
сии интимы, 232 – на 15 минуте консервации, 
и 232 – на 30 минуте консервации в исследуе-
мых средах. Проведен количественный подсчет 
доли эндотелиоцитов с признаками некробиоза 
в 5 полях зрения каждого пленчатого препарата. 
Использован световой бинокулярный микроскоп 
при увеличении 10х25. В цитологическом анали-
зе учитывались следующие признаки деградации 
и некроза эндотелия: кариолизис, кариорексис, 
кариопикноз, разрыв кариолемы, нарушение це-
лостности цитолеммы, набухание ядер с обра-
зованием оптической полости, выраженная ме-
тахромазия клетки. 
Для расчетов использована платформа для ана-
лиза данных KNIME (The Konstanz Information 
Miner), KNIME Desktop, версия 2.6.2.  Провер-
ка гипотезы о нормальности распределения в 
контрольной и исследуемых группах проведена 
на основании критерия Шапиро-Уилка. При 
сравнительном анализе применен критерий Вил-
коксона.
Результаты и обсуждение. На контрольных 
пленчатых препаратах определялась медиана 
(Me) - 10% эндотелиоцитов имеют признаки нек- 
роза, интерквартильный размах (ИР) 8%-13%. 
На 15 минуте консервации отмечена наименьшая 
доля клеток с необратимыми изменениями эндо-
телия в пробе с Перфтораном Me – 18%, ИР - 
16%-20%. На 30 минуте консервации во всех пре-
паратах отмечается значительная доля некроза, 
минимальная в пробе с Перфтораном - Me 29%, 
ИР – 26%-32%, максимальные - в аутовенозной 
крови и физиологическом растворе.
Выводы. Решающий фактор сохранности 
эндотелия венозного трансплантата – время. 
Минимальная деградация эндотелия венозного 
сегмента наблюдается непосредственно после 
изъятия из кровотока венозного трансплантата. 
При планировании краткосрочного хранения ве-
нозного сегмента (до 15 минут), в качестве среды 
консервации рекомендуется использовать нано-
эмульсию «Перфторан». Консервация 30 минут 
и более нежелательна из-за высоких показателей 
некроза эндотелия во всех исследованных средах.
Шевченко Ю.Л., Стойко Ю.М.,  
Батрашов В.А., Гудымович В.Г., Юдаев С.С., 
Асташев П.Е., Никитина А.М. 
 
ЭНДОТЕЛИАЛЬНАЯ ДИСФУНКЦИЯ 
В ГЕНЕЗЕ СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТОЙ 
ПАТОЛОГИИ – ВОЗМОЖНОСТИ 
ДИАГНОСТИКИ И ЕЕ КОРРЕКЦИИ
Национальный медико-хирургический 
центр им. Н.И. Пирогова,
г. Москва, Российская Федерация
Актуальность. Оценка состояния эндотелия 
может быть ключом в понимании ряда патологи-
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ческих процессов, их оценке и прогнозировании 
характера и степени патологических изменений 
(сепсис, атеросклеротическое поражение арте-
рий, хроническая венозная недостаточность). 
Материал и методы. С целью оценки ЭД у па-
циентов с различной патологией кровообраще-
ния нами проведены исследования в трех группах 
пациентов: I (n=52) – больные инфекционным 
эндокардитом (ИЭ), II (n=104) – пациенты с ате-
росклеротическим поражением магистральных 
артерий головы (МАГ), III (n=128) – пациенты с 
варикозной болезнью (ВБ). С целью оценки сте-
пени ЭД использовали пробу с постокклюзион-
ной вазодилатацией плечевой артерии (ПОВД). 
В качестве дополнительных методов использова-
ли: определение ЦЭК в периферической крови (I 
и III группы), определение полиморфизма генов 
эндотелиальной NO-синтазы, эндотелиального 
фактора роста сосудов, ангиотензин-I конверти-
рующего фермента, фактора Фон Виллебранда, 
Р-селектина, ингибитора активатора плазмино-
гена и ряда других методом ПЦР (II группа), 
уровень молекул сосудистой адгезии 1 (VCAM-
1), Р- и Е-селектинов, эндотелина-1 в перифери-
ческой крови ( III группа).
Результаты и обсуждение. При анализе по-
лученных результатов отмечено наличие ЭД у 
подавляющего большинства пациентов, однако 
степень ее значимо отличалась в зависимости от 
тяжести состояния, составляя, соответственно, 
82%, 64% и 69% в I, II  и III группах. Одна-
ко, если в I группе преобладала выраженная ЭД 
(64% пациентов), то во II и III группах, наобо-
рот, умеренная (выраженная ЭД наблюдалась в 
39% и 32% во II и III группах соответственно).
В группе пациентов с ИЭ выявили статисти-
чески значимое повышение количества ЦЭК в 
крови вне зависимости от локализации инфек-
ционного процесса. При статистическом анали-
зе t-критерий составил 2.8, подтверждая нали-
чие достоверно значимой разницы в количестве 
ДЭК в пробах крови, полученных у пациентов 
исследуемой и контрольной групп. При исследо-
вании ПОВД выявлено, что в группе пациентов 
с ИЭ преобладает вазоконстрикция, что, веро-
ятно, является суммарным следствием угнетения 
синтеза NO в сосудистой стенке, приводящего к 
нарушениям регуляции сосудистого тонуса. ЭД 
и изменения концентрации фибриногена кор-
релировали с активностью ИЭ. При остром и 
молниеносном ИЭ, ЭД более выражена, чем при 
хроническом течении внутрисердечной инфек-
ции. На 3-5 сутки после операции (санация вну-
трисердечной инфекции), повторно выполняли 
исследование маркеров ЭД. В раннем послеопе-
рационном периоде отмечены повышение всех 
маркеров ЭД и сдвиг распределения в сторону 
выраженной ЭД. На 12-15 сутки после операции 
функциональное состояние эндотелия у пациен-
тов с ИЭ улучшалось, но не достигало нормаль-
ного уровня. 
Из 104 пациентов с поражением МАГ опре-
деление ПОВД выполнено 97 пациентам. Сред-
ний показатель увеличения диаметра плечевой 
артерии на 30 секунде составил 5,83±1,85%, на 
60 секунде - 5,57±1,74% (р<0,05). Содержание 
гомоцистеина в сыворотке пациентов варьирова-
ло в пределах от 8,5 мкмоль/л до 32,4 мкмоль/л 
(среднее - 15,9±4,33 мкмоль/л). При определе-
нии полиморфизмов генов, отражающих фун-
кцию эндотелия, мутации в гене синтазы оксида 
азота выявлены у 50,5% пациентов, эндотелиаль-
ного фактора роста сосудов - у 41,9%, метиленте-
трагидрофолатредуктазы - у 74,2%, Ангиотензин 
превращающего фермента - у 20,4%, Р-селекти-
на - у 18,3%, ингибитора активатора плазмино-
гена - у 54,8%. Критерием наличия генетически 
обусловленной ЭД считали наличие не менее 3 
гетерозиготных мутаций или 1-й гомозиготной. 
В группе пациентов с атеросклеротическим по-
ражением МАГ генетически обусловленная ЭД 
была обнаружена у 73,8% пациентов. При ис-
следовании влияния ЭД на частоту развития ре-
стенозов (окклюзий) и инсультов в отдаленном 
послеоперационном периоде выявлено, что риск 
развития рестеноза у пациентов с генетически 
обусловленной ЭД значительно возрастает (odds 
ratio=2,6). Повышенный уровень гомоцистеина 
практически не повышает риск развития данно-
го осложнения (odds ratio=0,3) (p=0,001). Про-
ведение комплекса терапии, направленной на 
коррекцию нарушений, характерных для ЭД, су-
щественно снижало риск рестеноза и нормализо-
вывало показатели ЭД.
Исследование ЦЭК у пациентов с внутрикож-
ным и сегментарным подкожным варикозом без 
патологического вено-венозного сброса показало 
наличие признаков ЭД у 30% пациентов данной 
группы (среднее ЦЭК - 3,8±0,6 х104, при нали-
чии ЭД – 5,5±0,5х104 клеток). При ультразву-
ковом исследовании у большинства пациентов с 
повышенным показателем ЦЭК выявлены пато-
логические рефлюксы крови из БПВ в один или 
несколько ее притоков. У пациентов с сегмен-
тарным подкожным варикозом и рефлюксом по 
поверхностным и перфорантным венам ЭД име-
лась практически у всех пациентов (91%). При 
сопоставлении результатов исследования уровня 
эндотелиемии с данными ультразвукового ска-
нирования, оказалось, что максимальные уровни 
ЦЭК крови (до 16х104 клеток в мл) отмечались 
у пациентов с сегментарной несостоятельностью 
магистральных поверхностных вен. Уровень эн-
дотелиемии у пациентов с распространенным 
варикозом и рефлюксом по поверхностным и 
перфорантным венам превышал норму у 26,4% 
пациентов. Ни у одного из пациентов с трофи-
ческими язвами голеней ЭД по данным иссле-
дования числа ЦЭК в периферической крови не 
было. Наличие несостоятельности глубоких вен 
нетромботического генеза не было связано с по-
вышенным уровнем эндотелиемии. У 32 пациен-
тов с сегментарным варикозом при исследовании 
влияния консервативной терапии с использова-
нием Антистакса на динамику ЭД (оценивали по 
количеству ЦЭК) отмечено, что на фоне приема 
препарата в течение 3 мес. в дозировке 360 мг/
сутки достоверно (р<0,05) уменьшалось количе-
ство ЦЭК. После окончания курса приема этого 
препарата, этот показатель составил 3,4±0,82х104 
клеток/мл, фактически приближаясь к норме. 
Нормализация показателя ЦЭК сопровождалась 
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выраженным улучшением субъективных ощуще-
ний. Антиокислительная активность препарата 
Антистакс (по уровню малонового диальдегида) 
на фоне лечения снизилась с 93,6±14,72 нмоль/
мл до 75,4±18,35 нмоль/мл по сравнению с ис-
ходным. 
Выводы. Рассмотренные некоторые вари-
анты диагностики и коррекции ЭД позволяют 
надеяться на дальнейшие перспективы этого 
направления и широкое внедрение эндотелио-
протекторов в повседневную практику лечения 
у рассматриваемых категорий пациентов. Прове-
денные исследования позволяют сделать выводы: 
1) ЭД занимает одно из ведущих мест в патоге-
незе ИЭ. Резкое ухудшение функции эндотелия 
связано, вероятно, с течением системного воспа-
лительного ответа у этой категории пациентов. 
Всем пациентам с ИЭ необходимо к терапии до-
бавлять препараты, корректирующие функцию 
эндотелия. 2) Отмечается ЭД различной степе-
ни выраженности у всех пациентов со стенози-
рующим атеросклерозом МАГ. Использование 
методов оценки ЭД позволяет выявить группы 
высокого риска развития сердечно-сосудистой 
патологии для предотвращения жизнеугрожаю-
щих осложнений, а также позволит оптимизи-
ровать патогенетически обоснованную терапию. 
3) Течение варикозной болезни характеризуется 
поражением эндотелия. Степень выраженности 
эндотелиемии и динамика других маркеров ЭД 
могут служить оценочными критериями актив-
ности процессов варикозной трансформации вен 
и позволяют своевременно проводить лечебные 
корригирующие мероприятия с использованием 
флеботропных препаратов, обладающих полива-
лентным действием.
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ВНЕДРЕНИЕ НОВЫХ МЕДИЦИНСКИХ 
ТЕХНОЛОГИЙ В ЛЕЧЕНИЕ 
ОККЛЮЗИОННЫХ ПОРАЖЕНИЙ 
ГЛУБОКИХ ВЕН НИЖНИХ 
КОНЕЧНОСТЕЙ
Амурская государственная 
медицинская академия,
Городская клиническая больница,
г. Благовещенск, Российская Федерация
Актуальность. На сегодняшний день тромбо-
зы и тромбофлебиты глубоких вен с возможно-
стью развития таких осложнений как тромбоэм-
болия легочной артерии и посттромбофлебити-
ческий синдром являются актуальной проблемой 
не только флебологии, но и хирургии в целом. 
Об этом говорят следующие цифры: по данным 
литературы тромбоз глубоких вен встречается у 
каждого третьего послеоперационного пациента 
в общехирургическом стационаре; он развивает-
ся у 6-8 из 10 пациентов с переломами голени 
и у 6-7 пациентов из 10 - с переломами бедра. 
Флеботромбоз глубоких вен регистрируется: в 
онкохирургии – до 86% и в урологии – до 63%, 
в сосудистой и нейрохирургии – до 43%, в ги-
некологии до 29%. При этом диагностируются 
флеботромбозы глубоких вен приблизительно в 
5% случаев от всего их числа. Это связанно с тем, 
что клинические признаки тромбоза запаздыва-
ют на 2-5 суток.
Общепринятым стандартом в лечении не-
эмболоопасных окклюзионных поражений глу-
боких вен является консервативная терапия. 
Между тем, она имеет существенные недостат-
ки: большой перечень противопоказаний и по-
бочных реакций, недостаточная эффективность 
медикаментов и высокая стоимость некоторых 
препаратов. 
Цель. Поиск новых путей воздействия на 
тромботический процесс. 
Материал и методы. В центре лазерной меди-
цины Амурской государственной медицинской 
академии в комплексном лечении тромбозов и 
тромбофлебитов магистральных вен использо-
вали внутривенное лазерное облучение крови 
(ВЛОК) гелий-неоновым лазерным аппаратом 
«ЛА-2» производства «ДальЮс» г. Владивостока. 
Мощность на конце световода составляла от 2 
до 3 мВт. Световод вводился через подкожные 
вены руки. Одновременно с ВЛОК по методике, 
разработанной в нашем центре, производилась 
инфузионная лекарственная терапия, включа-
ющая реополиглюкин, озонированный физио-
логический раствор, антикоагулянты прямого 
и непрямого действия, никотиновую кислоту, 
пентоксифиллин и антиоксидантную терапию, 
чрескожное лазерное воздействие. Чрескожное 
лазерное облучение крови осуществляли в про-
екции тромбированной магистральной вены 
магнитолазером «КР-ИК» той же фирмы в ин-
фракрасном спектре мощностью аппарата 80 мВт 
или аппаратом «МИЛТА-Ф-8-01» с двумя терми-
налами мощностью 80 мВт, частотой 80 и 150 
герц. Производство «НПО космического прибо-
ростроения» ООО «Символ» г. Москва. Озони-
рованный физиологический раствор 200-400 мл в 
концентрации озона 2,5-3 мг/л вводился внутри-
венно. Препарат готовили аппаратом «Медозон». 
Изучены результаты лечения 93 пациентов 
с острыми окклюзионными поражениями вен 
нижних конечностей. Курс лечения включал от 
8 до 10 сеансов, продолжительность процедуры 
составляла в среднем 25 минут. Эффективность 
проводимого лечения оценивали по данным кли-
нического, дуплексного исследований, у всех па-
циентов изучали состояние свертывающей систе-
мы крови, фибринолиз и показатели иммунного 
статуса (фенотипирование лимфоцитов, опреде-
ление содержания иммуноглобулинов).
Результаты и обсуждение. Анализ проведен-
ных исследований показал, что применение низ-
коинтенсивного лазерного воздействия, внутри-
венное введение озонированного раствора в со-
четании с лекарственной терапией способствует 
более быстрому купированию воспалительного 
процесса: отек и боль в пораженной конечнос-
ти исчезали в среднем на четвертые сутки. По 
данным коагулограммы, после проведенного 
